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 Hybrydowe materiały nieorganiczno-organiczne znalazły w ostatnim czasie 
zastosowanie jako układy dla kontrolowanego transportu substancji aktywnych 
biologicznie. Umożliwiają one przechowywanie substancji czynnych w formie o 
niezmienionej aktywności biologicznej, a także uwalnianie ze struktur hybrydowych pod 
wpływem czynników zewnętrznych, takich jak pH, światło, ultradźwięki, ciepło, reakcje 
redoks, enzymy czy pole magnetyczne, a także kombinacji dwóch lub więcej z nich. 
Wspomniana kontrola jest możliwa właśnie dzięki modyfikacjom tych materiałów. W 
przypadku krzemionek mezoporowatych, w pierwszej kolejności, wykorzystano 
reaktywność powierzchniowych grup silanolowych. Początkowo wprowadzano proste 
ugrupowania, zawierające w swojej strukturze pojedyncze grupy funkcyjne, takie jak 
aminową czy tiolową, które pozwalały na zmianę charakteru oddziaływań pomiędzy 
substancjami adsorbowanymi i zmodyfikowaną powierzchnią. Wraz z postępem w 
zakresie modyfikacji, zaczęto stosować coraz bardziej złożone układy, w tym 
cyklodekstryny oraz pseudorotaksany, będące składnikami tzw. przełączników 
molekularnych, regulujących precyzyjnie uwalnianie ładunku. W parze z modyfikacją 
powierzchni, rozwinięto inne sposoby wykorzystania materii organicznej do modyfikacji 
krzemionki. Możliwym stało się wplatanie niewielkich fragmentów organicznych w 
wewnętrzną strukturę nieorganicznej matrycy, nie zmieniając jej uporządkowania przy 
jednoczesnej istotnej zmianie właściwości sorpcyjnych. W celu zwiększenia użyteczności 
nieorganicznego nośnika opracowano również metody otrzymywania cząstek pustych w 
środku (tzw. hollow spheres), znacznie zwiększając przestrzeń dostępną dla 
adsorbujących cząsteczek, a także wprowadzono domieszkowanie innymi składnikami 
nieorganicznymi, np. nanocząstkami magnetytu, srebra, złota czy jonami lantanowców. 
 W tym nurcie badań zlokalizowana jest tematyka prowadzonych badań 
naukowych stanowiących pracę doktorską. 
 Celem naukowym rozprawy doktorskiej pod tytułem: "Kontrolowane dostarczanie 
substancji biologicznie czynnych z wykorzystaniem modyfikowanych krzemionek 
mezoporowatych" było: 
1. opracowanie metod otrzymywania pochodnych związków biologicznie 
czynnych zawierających podstawniki zdolne do reakcji z powierzchnią krzemionki, 
2. opracowanie metod otrzymywania modyfikowanych związkami biologicznie 
aktywnymi krzemionek mezoporowatych (MCM-41 i SBA-15), 
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3.  ustalenie aktywności biologicznej otrzymanych układów hybrydowych pod 
kątem kontrolowanego dostarczania związków biologicznie czynnych do celów 
terapeutycznych lub diagnostycznych.  
 Badania prowadzone były dla związków biologicznie czynnych różniących się 
znacznie, zarówno strukturalnie jak i pod względem działania biologicznego. W 
badaniach stosowałem: barwniki używane do barwienia żywności (Chromotrop 2R - 
Chromotrope 2R,  Żółcień pomarańczowa FCF - Sunset Yellow FCF, Błękit alcjanowy - 
Alcian Blue), nadtlenek wodoru, ryboflawinę (witaminę B2), 3'-azydo-3'-deoksytymidynę 
(zydowudynę, AZT) oraz kwas galusowy. Wzory strukturalne wykorzystanych związków 
























































Rysunek 1. Wzory strukturalne związków biologicznie czynnych, wykorzystanych w pracy. 
  
 Barwniki zostały użyte jako związki modelowe do badania procesów 
adsorpcji/desorpcji na powierzchni krzemionki MCM-41, zmodyfikowanej 
kowalencyjnie przy pomocy związków posiadających naładowane dodatnio, jak i ujemnie 
grupy terminalne wpływające na ładunek powierzchniowy fragmentu nieorganicznego 
układu. W badaniach do modyfikacji powierzchni zastosowałem 1-metylo-3-(3-
(trimetoksysililo)propylo)-1H-imidazol-3-ium, sól sodową kwasu N-
(trimetoksysililopropylo)etylenodiaminotrioctowego, oraz jako układ odniesienia N-(3-
-6- 
 
trietoksysililopropylo)glukonamid, wielokrotnie zwiększający ilość grup hydroksylowych 
na powierzchni krzemionki. 
 Mocznik z nadtlenkiem wodoru tworzy trwały kompleks o dużej stałej trwałości. 
Bazując na tej wiedzy, zaplanowałem otrzymanie trwałych połączeń mocznik-nadtlenek 
wodoru na powierzchni krzemionki mezoporowatej. Opracowałem różne metody 
modyfikacji powierzchni krzemionek MCM-41 i SBA-15, za pomocą N-(3-
(trietoksysililo)propylo)mocznika.   
 Ponadto, w ramach swojej pracy doktorskiej, przeprowadziłem modyfikację 
powierzchni krzemionki SBA-15 ryboflawiną z użyciem łącznika 
izocyjanianopropylowego, a następnie zbadałem właściwości fluorescencyjne tak 
otrzymanego układu w obecności różnych nieorganicznych i organicznych kationów. 
 Azydotymidyna (AZT, 3'-azydo-3'-deoksytymidyna, zydowudyna) jest to związek 
chemiczny, pochodna tymidyny, w której grupa hydroksylowa w pozycji 3' zastąpiona 
jest grupą azydową. Związek ten jest stosowany jako lek antyretrowirusowy o działaniu 
anty-HIV. Działanie leku polega na przerwaniu procesu replikacji wirusa HIV w 
zainfekowanej komórce na zasadzie hamowania aktywności enzymu odwrotnej 
transkryptazy HIV, co wstrzymuje syntezę łańcucha DNA tego wirusa. Opracowałem 
metody syntezy krzemionek mezoporowatych modyfikowanych za pomocą AZT. 
Zydowudynę, przy użyciu izocyjanianu 3-(trietoksysililo)propylu oraz, zamiennie, 
alkoholu propargilowego lub propargiloaminy, przekształciłem w pochodne zdolne do 
kowalencyjnego wiązania z powierzchnią krzemionki SBA-15. Następnie osadziłem je na 
powierzchni indywidualnie oraz w połączeniu z kwasem foliowym (przyłączonym przez 
łącznik propyloaminowy) i poddałem badaniu aktywności cytostatycznej wobec linii 
komórek nowotworowych HeLa i KB. 
Kwas galusowy jest kwasem trójhydroksybenzoesowym, czyli należy do 
fenolokwasów. Kwas galusowy posiada właściwości przeciwwirusowe i antybakteryjne, 
wykazuje działanie przeciwzapalne po zastosowaniu doustnym lub zewnętrznym. Hamuje 
reakcje autoagresji immunologicznej. Ponadto, kwas galusowy hamuje rozwój grzybów 
pasożytniczych. W swojej pracy otrzymałem mezoporowate krzemionki modyfikowane 
kwasem galusowym. Proces ten przeprowadziłem według opracowanej metody syntezy. 
Kwas galusowy z blokowanymi grupami hydroksylowymi przekształciłem w jego 
chlorek kwasowy i, wykorzystując różne łączniki aminowe, wprowadzone przez: 3-
(trimetoksysililo)propyloaminę, N-(2-aminoetylo)-3-(trimetoksysililo)-propyloaminę oraz 
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polietylenoiminę, zaszczepiłem na powierzchni krzemionki SBA-15. Po odblokowaniu 
grup fenolowych otrzymane materiały poddałem badaniu aktywności cytostatycznej 
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KONTROLOWANE DOSTARCZANIE SUBSTANCJI BIOLOGICZNIE 
CZYNNYCH Z WYKORZYSTANIEM KRZEMIONEK  
 Systemy kontrolowanego uwalniania mają ogromne znaczenie w dziedzinie 
dostarczania leków. Pozwalają utrzymać osoczowe stężenie substancji leczniczych na 
odpowiednim poziomie, znacznie zmniejszają częstotliwość zażywania kolejnych dawek 
leków (doustnie lub parenteralnie) oraz niejednokrotnie obniżają całkowity koszt terapii. 
Badane i wykorzystywane do tej pory rozwiązania oparte na materii organicznej, takie jak 
micele, liposomy czy też nanocząstki polimerowe, cechuje niewielka stabilność związana 
z podatnością na atak biochemiczny. W związku z tym, coraz więcej uwagi naukowców 
kieruje się ku nanocząstkom nieorganicznym, a pośród nich - krzemionkom 
mezoporowatym. Od początku lat 90. XX wieku, kiedy to pracownikom Mobil Oil 
Corporation [1] udało się opracować prostą i wydajną metodę syntezy krzemionek 
mezoporowatych z rodziny MCM, znajdują one coraz więcej zastosowań.  
 W warunkach fizjologicznych powierzchnia niezmodyfikowanej krzemionki 
naładowana jest ujemnie ze względu na obecność kwaśnych grup silanolowych, które 
można podzielić na dwie grupy, różniące się wartością pKa [2]. Ten ładunek 
powierzchniowy ma duży wpływ na możliwość fizycznej adsorpcji cząsteczek związków 
biologicznie czynnych - decyduje o ilości substancji, która może zostać zaadsorbowana 
oraz reguluje kinetykę procesu desorpcji. Problemem badawczym rozwiązanym i 
opisanym w pracy pt. "Adsorption studies and release of selected dyes from 
functionalized mesoporous MCM-41 silica" było ustalenie wpływu różnych modyfikacji 
powierzchni krzemionki MCM-41 na procesy adsorpcji/desorpcji wybranych związków 
modelowych - dwóch barwników azowych, różniących się nieznacznie kształtem oraz 
rozmiarem cząsteczki, oraz jednego ftalocyjaninowego. Barwniki azowe, w warunkach 
prowadzenia adsorpcji/desorpcji, pozostawały zdysocjowane w formie jonów 
sulfonianowych, natomiast cząsteczki barwnika ftalocyjaninowego występowały jako 
czterokrotnie naładowane kationy. Powierzchnię krzemionek zmodyfikowałem 
następującymi związkami: dodatnio naładowanym 1-metylo-3-(3-
(trimetoksysililo)propylo)-1H-imidazol-3-ium (IMID), obojętnym - N-(3-
(trietoksysililo)propylo)glukonamidem (GLUK) oraz naładowaną ujemnie solą sodową 
kwasu N-(3-(trimetoksysililo)propylo)etylenodiaminotrioctowego (EDTA). Ze względu 
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na różną reaktywność tych odczynników względem powierzchni oraz posiadany przez nie 
ładunek i objętość, uzyskałem różną gęstość obsadzenia, co miało wpływ na uzyskane 
wyniki. Barwnik ftalocyjaninowy adsorbował efektywnie na powierzchni krzemionki bez 
względu na zastosowaną modyfikację (nawet w przypadku IMID, ze względu na 
stosunkowo niewielką gęstość obsadzenia powierzchni, ilość zaadsorbowanego barwnika 
była duża) i nie desorbował lub desorbował w bardzo niewielkim stopniu przy obu 
wartościach pH wykorzystanych w badaniu (pH = 4.5 - bufor octanowy i pH = 6.8 - bufor 
fosforanowy). Barwniki azowe natomiast adsorbowały zgodnie z oczekiwaniami: jako 
aniony najchętniej osadzały się na powierzchni zmodyfikowanej IMID, następnie GLUK 
i ostatecznie - EDTA. W ostatnim przypadku ilości zaadsorbowane nie wystarczały na 
przeprowadzenie analizy desorpcji. W pozostałych dał się zauważyć znaczny wzrost 
szybkości desorpcji (kilkukrotnie większy dla Chromotrop 2R niż Żółcieni 
pomarańczowej) przy pH = 6.8 względem pH = 4.5, co można wytłumaczyć przez 
większy stopień dysocjacji barwników przy wyższej wartości pH. Porównanie kinetyki 
desorpcji dla obu przeprowadzonych modyfikacji, tj. IMID i GLUK, dostarcza ciekawych 
wniosków. Jedynie dla Żółcieni pomarańczowej i wartości pH = 4.5, desorpcja następuje 
szybciej dla GLUK, niż dla IMID (co sugerowałyby oddziaływania elektrostatyczne 
między barwnikami i powierzchnią), natomiast pozostałe pomiary wskazywały na 
szybsze uwalnianie barwników z powierzchni krzemionki zmodyfikowanej IMID. 
Wszystkie uzyskane krzywe kinetyczne dobrze korelują z pierwszorzędową kinetyką 
uwalniania, co wskazuje na fakt adsorpcji barwników na zewnętrznej powierzchni 
krzemionki oraz w pobliżu ujścia mezoporów. Podsumowując, badanie pokazało, że 
zarówno adsorpcja fizyczna, jak i następcza desorpcja, zależą od wielu czynników, takich 
jak rozmiar cząsteczek, ich właściwości kwasowo-zasadowe, średnica porów, ładunek 
elektryczny powierzchni czy warunki zewnętrzne (pH środowiska), dlatego też nie można 
wyników uzyskanych dla jednego związku przenosić bezpośrednio na inny, nawet bardzo 
podobny strukturalnie. 
 Próbę wykorzystania adsorpcji fizycznej w celu kontrolowanego dostarczenia 
substancji biologicznie czynnej zastosowałem również wobec nadtlenku wodoru, co 
zostało opisane w pracy pt. „Adsorption of hydrogen peroxide on functionalized 
mesoporous silica surfaces”. Zainspirowany informacjami na temat znanego już od 
dawna połączenia kompleksowego mocznika z nadtlenkiem wodoru (UHP) [3], 
postanowiłem sprawdzić, czy możliwe jest wytworzenie tego typu połączenia na 
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powierzchni krzemionki mezoporowatej, co pozwoliłoby dostarczać nadtlenek wodoru na 
stabilnym nośniku nieorganicznym. W tym celu zmodyfikowałem izocyjanian 3-
(trietoksysililo)propylu, przy pomocy gazowego amoniaku, do N-(3-
(trietoksysililo)propylo)mocznika, a następnie osadziłem na powierzchni krzemionki 
SBA-15. Kolejno, próbki tak otrzymanego materiału zawieszałem w wodnych roztworach 
nadtlenku wodoru o różnych stężeniach na okres 24 godzin, a następnie suszyłem w 
nieznacznie podwyższonej temperaturze. Gotowy materiał zanalizowałem pod kątem 
obecności nadtlenku wodoru, wykorzystując metodę tiocyjanianową [4]. Otrzymane 
wyniki pozwoliły ustalić, że maksimum adsorpcji było obserwowane przy stężeniu 
roztworu nadtlenku wodoru 25% - powyżej tej wartości dochodziło najprawdopodobniej 
do utlenienia części organicznej i utraty możliwości wiązania nadtlenku wodoru. Ponadto, 
krzemionka SBA-15, ze względu na średnicę porów, a co za tym idzie znacznie większą 
przestrzeń zdolną pomieścić adsorbat, była w stanie przyjąć dwukrotnie więcej nadtlenku 
wodoru, niż MCM-41. Mimo wszystko, zawartość procentowa nadtlenku wodoru w 
otrzymanym materiale była znacznie mniejsza, niż dla kompleksu UHP. 
 Dużo stabilniejsze połączenia adsorbent-adsorbat otrzymywane są na drodze 
chemisorpcji, dlatego też część mojej pracy doktorskiej była poświęcona dostarczaniu 
substancji biologicznie czynnych związanych z powierzchnią kowalencyjnie. W pracy pt. 
"Fluorescence properties of riboflavin-functionalized mesoporous silica SBA-15 and 
riboflavin solutions in presence of different metal and organic cations" problemem 
badawczym, jaki podjąłem, było kowalencyjne przyłączenie cząsteczek ryboflawiny 
(witaminy B2) do powierzchni krzemionki SBA-15 przez łącznik izocyjanianopropylowy 
(w określonych warunkach temperatury, środowiska i czasu prowadzenia reakcji - 
ryboflawinę cechuje słaba rozpuszczalność w większości rozpuszczalników, a ponadto 
ulega degradacji w podwyższonej temperaturze) i analiza właściwości fluorescencyjnych 
tak otrzymanego materiału. Otrzymałem bladożółty proszek, zawierający - co ustalono 
przy pomocy analizy elementarnej - 34,6 µmol witaminy B2 na każdy gram użytej 
krzemionki. Wykazywał on - w formie zawiesiny w roztworze wodnym - znaczne różnice 
w intensywności emisji oraz położeniu maksimum emisji fluorescencji w obecności 
poszczególnych kationów, zarówno nieorganicznych, jak i organicznych. Intensywność 
emisji zawierała się w zakresie od 10 do 180% względem zawiesiny w czystej wodzie 
demineralizowanej (dla ryboflawiny rozpuszczonej w wodzie wartości te wynosiły od 87 
do 101% - wyjątkowo dla jonów srebra - 10%, rtęci(II) - 33% i kationu benzokainowego - 
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64%), a maksima emisji były przesunięte od -30,6 do +20,3 nm względem maksimum w 
wodzie demineralizowanej (w roztworze, dla ryboflawiny, wartości te oscylowały w 
zakresie od -2,2 do -0,1 nm). 
 Chemisorpcji na powierzchni krzemionki mezoporowatej SBA-15 dokonałem 
również z wykorzystaniem substancji o właściwościach przeciwnowotworowych. W 
pracy pt. "Immobilization of zidovudine derivatives on the SBA-15 mesoporous silica and 
evaluation of their cytotoxic activity" problemem naukowym, którego się podjąłem, było 
otrzymanie pochodnych znanego leku przeciwnowotworowego, 3'-azydo-3'-
deoksytymidyny (zydowudyny), zdolnych do kowalencyjnego związania się z 
powierzchnią krzemionki, a następnie zbadanie aktywności cytostatycznej otrzymanych 
materiałów. W tym celu izocyjanian 3-(trietoksysililo)propylu poddałem działaniu, 
równolegle, alkoholu propargilowego i propargiloaminy, by otrzymać produkty 




































Rysunek 2. Schemat syntezy produktów pośrednich, pochodnych zydowudyny. 
 
 Następnie oba połączyłem, wykorzystując reakcję 1,3-dipolarnej cykloaddycji 
Huisgena, z zydowudyną otrzymując produkty ostateczne. Zarówno związki pośrednie, 
jak i ostateczne, zostały zbadane z wykorzystaniem ESI MS, FT-IR, 1H NMR, 13C NMR 
oraz pomiaru temperatury topnienia, co potwierdziło uzyskanie zamierzonych związków 













































Rysunek 3. Schemat drugiego etapu syntezy pochodnych zydowudyny. 
 
 Związki ostateczne osadziłem na powierzchni krzemionki indywidualnie oraz z 
dodatkiem kwasu foliowego, przyłączonego kowalencyjnie przez łącznik 
aminopropylowy. Dodatek kwasu foliowego, docelowo, miał wspomóc proces 
endocytozy cząstek krzemionki przez oddziaływania specyficzne z błonowymi 
receptorami folianowymi (wiele linii komórek nowotworowych - w tym również obie 
wykorzystane w badaniu - cechuje nadekspresja błonowych receptorów folianowych [5]). 
Badania aktywności cytostatycznej wobec linii HeLa i KB wykazały wysoką, zależną od 
stężenia, aktywność otrzymanych materiałów. Najaktywniejszy z produktów uzyskał 
wyniki na poziomie 69 i 65% spowolnienia wzrostu komórek dla linii, odpowiednio, 
HeLa i KB, przy stężeniu zawiesiny krzemionki 10 µg*ml-1. Zgodnie z oczekiwaniami, 
próbki z dodatkiem kwasu foliowego były aktywniejsze od tych pozbawionych obecności 
kwasu. 
 Drugą z substancji cytostatycznych, osadzonych na powierzchni, był kwas 
galusowy. W pracy pt. "SBA-15 mesoporous silica modified with gallic acid and 
evaluation of its cytotoxic activity" opisałem procedurę związania kwasu na powierzchni, 
polegającą w pierwszej kolejności na blokadzie grup fenolowych grupami octanowymi 
przy użyciu bezwodnika octowego. Następnie przekształciłem produkt pośredni w 
chlorek kwasowy, korzystając z nadmiaru chlorku tionylu, i ostatecznie związałem z 
powierzchnią przez łączniki zawierające aminowe atomy azotu. Związkami 
wykorzystanymi w pracy były: 3-(trimetoksysililo)propyloamina, N-(2-aminoetylo)-3-
(trimetoksyililo)propyloamina oraz polietylenoimina, którą zaszczepiłem na powierzchni 
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przez 3-chloropropylotrimetoksysilan. Przed poddaniem materiałów analizie 
cytotoksyczności odblokowałem grupy fenolowe w nasyconym metanolowym roztworze 
węglanu potasu. Ze względu na różną gęstość obsadzenia powierzchni przez cząsteczki 
łączników, a przez to różną ilość i jakość (rzędowość) atomów azotu, otrzymane 
materiały różniły się zawartością kwasu galusowego w przeliczeniu na gram materiału. 
Ostateczna aktywność finalnych produktów była wysoka i zależała od wielu czynników. 
Okazało się, że zawartość kwasu galusowego nie przekładała się bezpośrednio na 
aktywność, ponieważ wpływ mógł mieć tutaj również łącznik i obecność odsłoniętych 
silanolowych grup powierzchniowych. Udowodniono w literaturze [6], że 
polietylenoimina wpływa pozytywnie na przenikanie nanocząstek do wnętrza komórek 
nowotworowych, co zapewne przesądziło o największej aktywności materiału, w którym 
łącznikiem była właśnie PEI - do 65% spowolnienia wzrostu komórek dla obu linii przy 
stężeniu 10 µg*ml-1.  
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 Celem naukowym rozprawy doktorskiej pod tytułem "Kontrolowane dostarczanie 
substancji biologicznie czynnych z wykorzystaniem modyfikowanych krzemionek" była 
modyfikacja powierzchni krzemionek mezoporowatych MCM-41 i SBA-15 przy pomocy 
substancji biologicznie czynnych. Tak otrzymane materiały miały być wykorzystane do 
kontrolowanego dostarczania zaadsorbowanych substancji w celach terapeutycznych lub 
analitycznych.  
 Na podstawie przeglądu literatury przedstawiłem w rozdziale monografii pt. 
"Mesoporous silicas as carriers in controlled release systems in biomedicine and 
cosmetics" możliwości zastosowania krzemionek mezoporowatych w systemach 
kontrolowanego uwalniania w biomedycynie i przemyśle kosmetycznym, natomiast w 
rozdziale monografii pt. "Application of mesoporous silica nanoparticles for drug 
delivery" skupiłem się na zastosowaniu krzemionek mezoporowatych w celu dostarczania 
leków. 
 Uzyskane oryginalne wyniki przedstawiłem w pięciu oryginalnych publikacjach 
naukowych. W wyniku przeprowadzonych badań opracowałem metody syntezy i 
otrzymałem: 
• krzemionkę MCM-41 zmodyfikowaną grupami wpływającymi na 
powierzchniowy ładunek elektryczny oraz określiłem wpływ modyfikacji na 
procesy adsorpcji/desorpcji modelowych związków w postaci barwników, 
• krzemionki MCM-41 i SBA-15 zmodyfikowane silanową pochodną mocznika, 
zdolną do adsorpcji nadtlenku wodoru, co zostało również określone ilościowo, 
• krzemionkę SBA-15 zmodyfikowaną ryboflawiną oraz określiłem właściwości 
fluorescencyjne otrzymanego materiału w obecności wybranych kationów 
nieorganicznych i organicznych, 
• krzemionkę SBA-15 zmodyfikowaną związkami o charakterze cytostatycznym, tj. 
zydowudyną i kwasem galusowym, oraz określiłem ich aktywność 
przeciwnowotworową wobec linii komórkowych HeLa i KB, a także oceniłem 
wpływ wybranych czynników na ich aktywność. 
 Otrzymane materiały posiadały przewidywane przed syntezą właściwości i mogą 
znaleźć zastosowanie w dziedzinach takich, jak medycyna czy chemia analityczna. 
Opublikowane prace stanowią bazę do dalszych badań nad krzemionkami 
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 Krzemionki mezoporowate znalazły do tej pory wiele zastosowań, m. in. jako 
adsorbenty, w katalizie, chromatografii oraz jako sensory. Obiecujące wyniki badań in 
vitro oraz in vivo na zwierzętach pozwalają sądzić, że w niedalekiej przyszłości 
krzemionki mezoporowate znajdą również swoje stałe miejsce w medycynie. Ich 
wykorzystanie jako nośniki leków, substancji diagnostycznych czy też enzymów możliwe 
będzie dzięki wysokiej odporności chemicznej, termicznej oraz mikrobiologicznej, 
wysokiej powierzchni właściwej, łatwości modyfikacji powierzchni oraz wielkości 
cząstek, pozwalającej na penetrację barier wewnątrz ludzkiego organizmu. 
 Zmodyfikowane krzemionki mezoporowate mogą pełnić szczególną rolę, jako 
nośniki leków uwalnianych w sposób kontrolowany. Duża powierzchnia właściwa oraz 
objętość porów pozwalają na adsorpcję znacznych ilości substancji terapeutycznych, a 
powierzchniowe grupy silanolowe umożliwiają zastosowanie modyfikacji regulujących 
proces desorpcji ładunku. 
 Celem mojej pracy naukowej była modyfikacja krzemionek mezoporowatych 
(MCM-41 oraz SBA-15) umożliwiająca kontrolowane dostarczanie wybranych substancji 
biologicznie czynnych. W pracy skupiłem się zarówno na adsorpcji fizycznej, jak i 
chemicznej wybranych substancji. 
 W ramach fizysorpcji ustaliłem wpływ ładunku elektrycznego wnoszonego przez 
modyfikację na powierzchni krzemionki na procesy adsorpcji i desorpcji wybranych 
związków modelowych - dwóch barwników azowych oraz jednego ftalocyjaninowego. 
Wyznaczyłem ilości zaadsorbowanych związków oraz kinetykę desorpcji w roztworze 
wodnym przy dwóch różnych wartościach pH, a także oceniłem wpływ innych, poza 
modyfikacją powierzchni, czynników na procesy adsorpcji/desorpcji. Adsorpcją fizyczną 
zająłem się również w kontekście możliwości dostarczania nadtlenku wodoru na nośniku 
nieorganicznym. W tym celu zmodyfikowałem powierzchnię krzemionek MCM-41 i 
SBA-15 ugrupowaniem zawierającym fragment zbliżony strukturalnie do mocznika, 
który tworzy z nadtlenkiem wodoru znane od dawna połączenie kompleksowe. Tak 
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otrzymany materiał zawiesiłem w roztworach wodnych nadtlenku wodoru o różnych 
stężeniach. Analiza ilości zaadsorbowanego nadtlenku wodoru metodą tiocyjanianową 
pozwoliła ustalić, że na powierzchni krzemionki SBA-15 osadziło się ponad dwukrotnie 
więcej substancji, niż na MCM-41. Mimo, że uzyskane zawartości procentowe nadtlenku 
wodoru w materiale są dużo niższe od tych w czystym kompleksie UHP (urea-hydrogen 
peroxide), to opis i wyniki tego badania mogą posłużyć jako baza do dalszego rozwoju 
tego zagadnienia. 
 Przy pomocy chemisorpcji umieściłem na powierzchni krzemionki ryboflawinę, tj. 
witaminę B2. Dokonałem tego poprzez reaktywny łącznik, zawierający grupę 
izocyjanianową. Powstały materiał wykazywał ciekawe właściwości fluorescencyjne, a 
mianowicie znaczną zmienność zarówno intensywności emisji fluorescencji, jak i 
położenia maksimum emisji w obecności różnych kationów nieorganicznych i 
organicznych. Obserwowane różnice były znacznie większe, niż dla ryboflawiny w 
postaci roztworu wodnego. Krzemionkę mezoporowatą SBA-15 zmodyfikowałem 
również przy pomocy, specjalnie zsyntezowanych w dwuetapowym procesie, 
pochodnych zydowudyny (3'-azydo-3'-deoksytymidyny, AZT). Otrzymane materiały, z 
dodatkiem (lub bez) kwasu foliowego przyłączonego do powierzchni dodatkowym 
łącznikiem, wykazały wysoką aktywność przeciwnowotworową wobec linii 
komórkowych HeLa i KB. Próbki zawierające kwas foliowy były przy tym aktywniejsze 
od tych pozbawionych kwasu. Podobnie, poprzez wiązanie kowalencyjne, przyłączyłem 
do powierzchni krzemionki SBA-15 inny związek o działaniu cytostatycznym - kwas 
galusowy. Dokonałem tego przy pomocy jego chlorku kwasowego z zablokowanymi 
grupami fenolowymi, który otrzymałem na drodze dwuetapowej syntezy. Wiązanie z 
powierzchnią zostało przeprowadzone z użyciem trzech różnych łączników, 
zawierających grupy aminowe pierwszo-, drugo- i trzeciorzędowe. Wszystkie materiały 
wykazały wysoką aktywność przeciwnowotworową, przy czym najwyższą 









Summary of doctoral dissertation on: 
"Controlled delivery of biologically active compounds 
using modified silicas" 
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 Mesoporous silicas have found numerous applications, among others as 
adsorbents, in catalysis, chromatography and as sensors. Promising results of in vitro and 
in vivo animal tests allow to guess that in the near future the mesoporous silicas will also 
find their firm place in medicine. Their use as carriers of drugs, diagnostic agents or 
enzymes will be possible due to their high chemical, thermal and microbiological 
stability, high surface area, an ease in surface modification and particle size allowing to 
penetrate barriers inside the human organism. 
 Modified mesoporous silicas can play a particular role as carriers of drugs released 
in a controlled manner. High surface area and pores volume allow to adsorb significant 
amounts of therapeutics and the surface silanol groups enable the use of modifications 
regulating the cargo desorption process. 
 The aim of my doctoral dissertation was the modification of mesoporous silicas 
(MCM-41 and SBA-15) allowing controlled delivery of chosen biologically active 
compounds. The study focused on both, the physical and chemical adsorption of chosen 
substances. 
 In the matter of physisorption I established the influence of electrical charge, 
introduced with the modification onto the silica surface, on adsorption and desorption 
processes of chosen model compounds - two azo dyes and a phthalocyanine one. I 
determined the amounts of the compounds adsorbed and desorption kinetics in aqueous 
solution at two different pH values and assessed the influence of other, beside the surface 
modification, factors on the adsorption/desorption processes. I also dealt with the physical 
adsorption in terms of possible delivery of hydrogen peroxide on the inorganic carrier. To 
do this, I modified the surface of MCM-41 and SBA-15 silicas with the moiety containing 
a part structurally similar to urea, which has been known to form a complex with 
hydrogen peroxide. I suspended the prepared material in aqueous solutions of hydrogen 
peroxide of various concentrations. The analysis of amounts of adsorbed hydrogen 
peroxide, performed using the thiocyanate method, allowed to determine, that over twice 
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as much hydrogen peroxide deposited on the surface of SBA-15 in compare to MCM-41. 
Although the resulting percentage of hydrogen peroxide in the material is far much lower 
than that of pure UHP (urea-hydrogen peroxide) complex, the description and results of 
this study can be a basis for further development of this issue. 
 With the use of chemisorption I managed to place riboflavin, it is vitamin B2, on 
the silica surface. I achieved this using reactive linker, containing isocyanate group. The 
obtained material showed interesting fluorescence properties, namely significant 
variability of fluorescence emission intensity, as well as the location of emission maxima 
in presence of different inorganic and organic cations. Observed differences were much 
higher than those obtained for riboflavin in aqueous solution. I also modified the SBA-15 
mesoporous silica with, specially synthesized in a two-step process, zidovudine (3'-azido-
3'-deoxythymidine, AZT) derivatives. Obtained materials with (or without) the addition 
of folic acid, attached to the surface through the additional linker, showed high anticancer 
activity against HeLa and KB cell lines. The samples containing folic acid were more 
active than those lacking it. Similarly, by a covalent bond, I attached to the SBA-15 silica 
surface another cytostatic compound - gallic acid. I managed to do this with the use of its 
acid chloride with blocked phenolic groups obtained via the two-step synthesis. The 
binding with the surface was conducted using three different linkers, containing primary, 
secondary and tertiary amino groups. Two materials showed high antitumor activity, with 
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